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1. INTRODUCCION

La Toxoplasmosis Congénita es una infeccion parasitaria que se trasmite al feto

La enfermedad deja en los nifios secuelas permanentes como retraso psicomotor,
ion de la agudeza visual, efc.

Este estudio describe la prevalencia de Toxoplasmosis Congénita, en el Hospital
sl durante los Gltimos 5 afios, como similar a la reportada por otros paises.
Ademas, se describe el abordaje tanto clinico como terapéutico de la

La primera parte de esta investigacion delimita el problema, justifica la
ia de la misma y presenta los objetivos sobre los cuales ésta se sustenta.

A continuacién se presenta la revision bibliogréfica, en la cual se describe la
ia de la enfermedad, el ciclo evolutivo del toxoplasma gondii, 1a sistomatologia,
diagnésticos, tratamiento, secuelas y prevencion.

Ademas, se incluye dentro de la misma: antecedentes matemnos, estudios

En la metodologia se define el tipo de estudio como Observacional Descriptivo y
detallan ademas, la poblacién en estudio, el tamafio de muestra, criterios de inclusion,

Posteriormente se presentan y analizan los datos recolectados en las boletas, los
:;ual&s se obtuvieron directamente de las historias clinicas de los pacientes menores de 6
‘meses incluidos en el estudio. En total se revisaron 20 papeletas con diagnéstico de
Toxoplasmosis Congénita. En ellas se evidencid que no existe diferencia significativa
 entre el sexo masculino y femenino. Los principales sintomas y signos desarrollados por
‘esfos ninos fueron exantema, convuisiones, hepatomegalia, espienomegalia e ictericia.
El diagnéstico de esta enfermedad se realiza por medicién de niveles séricos de
Inmunoglobulina M, por medio de Hemagilutinacion Indirecta. Se sugieren algunas
recomendaciones para prevenir la enfermedad, como educacion en salud a las mujeres
embarazadas, lavar frutas y verduras, cocimiento de la came, evitar contacto con gatos,
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etc.; y para abordar ;
dionn. - a los pacientes congénitamente enfermos: consultas periodi
go. Inscripcion del nifio en programas de estimulacién tem e s
prana etc.

Por dltimo, se
s : » S€ presentan las conclusiones de Ia investigacion I
spectos mas relevantes del estudio M

1. DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

La Toxoplasmosis Congénita es la zoonosis parasitaria mas difundida del
mundo®,

Es producida por-el toxoplasma gondii, un parasito intracelular obligado, capaz de
atravesar la barrera placentaria. Cuando por esta circunstancia el feto adquiere la
infeccion intra-Gtero hablamos de T@mpiasmésis Congénita.

En paises como Estados Unidos de América, la prevalencia de esta enfermedad
esta en el rango de 1-4 por 1000 nacidos vivos 24

El diagnostico intra-Utero es dificii, pues sdlo el 10% de las embarazadas
presentan manifestaciones clinicas; per io tants, no se sospecha que la madre esté
infectada. Aproximadamente el 50% de ellas transmiten el protozoo al feto®.

El 70% de los nifios al nacer son asintomaticos y no presentaran signos de
enfermedad hasta mas tarde, incluso afios después, cuando desarrollen secuelas como
coriorrenitis, convuisiones, retardo mental, etc 3.14.24 galg se sospecha la toxoplasmosis
congénita en pacientes que presentan alguna manifestacién clinica como bajo peso al
nacer, hepatoesplenomegalia, ictericia, hidro o microcefalia, etc; y es solo a ellos a
quienes se les realizan las pruebas de laboratoric para confirmar el diagnéstico y
reciben tratamiento adecuado: pirimetamina, sulfadiazina y acido félico. -

En paises latinoamericanos se utilizan pruebas serologicas como

‘hemaglutinacion indirecta, que son escogidas por su bajo costo y no por lo beneficioso

que pueden resultar para diagnosticar toxoplasmosis en recién nacidos y mujeres
embarazadas *°.
La prevencion de Toxoplasmosis Congénita depende de ia madre y es

" relativamente sencilla: asistir a control prenatal, cocer la came, lavar las frutas y

verduras, etc ', .

Este estudio pretende evaiuar los aspectos mencionados: prevalencia,
antecedentes maternos, signos y sirtomas clinicos, estudios diagnosticos y tratamiento .
de todos aquellos nifios menores de B meses a quienes se les hizo diagndstico de
Toxoplasmosis Congénita durante los Gltimos 5 afios en el Hospital Roosevelt. Séio
conociendo la situacion actual de la enfermedad, podremos proponer cambios que estén
dirigidos a mejorar la calidad de vida de aquellos que, antes de nacer, pueden estar

condenados a morir, a padecer retardo mental, ceguera, etc.



lil. JUSTIFICACION

La Toxoplasmosis Congénita es una enfermedad que puede dejar muchas
secuelas en los nifios en guienes no se diagnostica tempranamente y por consiguiente
fio reciben tratamiento.f

Esta infeccién tiene una mortalidad del 12% ™ 2 y sus peores secuelas, como la
disminucion del cociente intelectual, han afectado hasia el B0% de los pacientes
estudiados en Francia *.

Sin embargo, los nifios que son diagnosticados oportunamente, puedan
desamroilarse casi normalments. Ademas, madres que son tratadas durante el embarazo,
disminuyen notablemente las secuelas en el feto % En Cuba se demostrd que con
‘educacion en salud a madres con alio riesgo de adquirr la primoinfeccion duranie el
embarazo, se puede prevenir la enfermedad . Estas situaciones nos indican que,
tomando las acciones preventivas necesarias y oportunas, se puede mejorar la calidad
de vida de los pequefios con Toxoplasmosis Congénita.

Realizar un estudio de esta magnitud en el Hospital Roosevelt, es indispensable
para conocer la forma en que se estd comportando la enfermedad. Actualmente no
existe estudio acerca de la prevalencia de Toxoplasmosis Congénita en esta institucion.

Es necesario pues, dar el primer paso investigando los nifios menores de &
meses que fueron diagnosticados con Toxoplasmosis Congénita durante los dltimos 5
anos.

Sabiendo que el 70% de los neonatos con esta enfermedad son asintomaticos ®
Se extendio la edad de estudio hasta los 6 meses, esperando que se hayan
diagnosticado los casos congénitos de Toxoplasmosis, en aquelios nifios a los que no se
les realizo el diagndstico al nacer. Incluir nifios mayores conlieva el riesgo de aceptar

©omo positivos para el estudio, pacientes que adquirieron la enfermedad después del
nacimiento (por transfuciones o adquirida).




IV. OBJETIVOS

GENERAL:

Evaluar el abordaje clinico y terapéutico realizado a pacientes con Toxoplasmosis
Congénita en nifivs menores de 6 meses de ambos sexos, atendidos en el
Hospital Roosevalt, durante los dltimos 5 afios.

ESPECIFICOS:

4. Detarminar la prevalencia de Toxoplasmesis Congénita durante los uliimos 5
afos en ninos menores de § meses, atendidos en el Departamento de Pediatria

del Hospital Roosevelt.

2. Enumerar los hallazgos clinicos mas frecuentes en los pacientes objeto de

estudio.

3. Identificar los estudios diagndsticos mas utilizados en el Hospital Roosevelt,

para diagnosticar Toxoplasmosis Congénita.

4. Establecer los antecedentes maternos relacionados a Toxoplasmosis adquirida

durante el embarazo.

5. Describir el tratamiento farmacoldgico de los pacientes con Toxopiasmosis

Congénita atendidos en el Hospital Roosevelt




V. REVISION BIBLIOGRAFICA

La Toxoplasmosis es una infeccion causada por un protozoo iniracelular
obligade, conocido como toxoplasma gondii 8 Es una de las infecciones mas comunes
en hombres y animales: Produce una gran variedad de manifestaciones clinicas en el

: hombre.

La infeccién puede transmitirse congénitamente, o puede ser adquirida después

del nacimiento.
A. Datos Histéricos:

El toxoplasma gondii fue descubierto en 1908 por Nicolle y Manceaux en Tunez,
en frotes de bazo y otros drganos de un roedor: Ctenodactilus gundi. También en 1908,
Seplendore, en Brasil, lo encontrd en conejos.

El primer caso de toxoplasmosis humana fue reportado en 1923, por Janku en
Praga. Se trataba de un nific de un mes de edad con hidrocefalia y coriorretinitis. En
1937. Wolf y Cowen en Estados Unidos de América, en un nifio de un mes hidrocefalia,
convulsiones y coriorretinitis bilateral; a la autopsia se identifico el parasito en su
cerebro” .

En 1948, Sabin y Feldman describieron el test serolégico Util para diagnosticar
toxoplasmosis ”.

En 1958, Gibson y Coleman en Estados Unidos de América, en sueros que el
INCAP les envid, encontraron 90% de positivos a la reaccion de Sabin y Feldman en
muestras procedentes de Escuintla y 50% de positividad de muestras procedentes de la
Capital guatemalteca.

En 1960, Aguilar encontré casos positivos a la intradermoreaccion en pacientes
referidos por oftalmélogos. En 1962 Restretpo y Tejada publican el estudio de los 7
Primeros casos de toxoplasmosis .

En 1969, sesenta afios después del descubrimiento del parasito, el toxoplasma
fue identificado como un protozoo de la familia Coccidia y el gate se definié como el
hospedero.

En 1970, Frenkel en Estados Unidos de América y Hutchinson en Inglaterra
establecieron que el gato es el hospedero definitivo.



B. _Efiologia:

El toxoplasma es un Coccidian clasificado como Sporozoo en el suborden de
Eimeriina ". Parasita y se multiplica en todas las células del cuerpo, excepto en los
1, 17.

glébulos rojos

L.as formas del parasito incluyen: trofozoitos, quistes y ooqguistes.

a. Forma Libre o Taguizoitos:

Los zoitos libres tienen el tipico aspecto semilunar o en arco (toxos-arco). Miden
de 4 a 6 micras de largo por 2 a 4 de ancho. Al tefiirlos con Giemsa, el nucleo aparece
rosade y & citoplasma azul. Con microscopia elecirénica se puede distinguir en el
citoplasma: mitocondrias, granulos osmdfilos, y el aparato &e Golgi; el nacleo es redondo
u oval, esta hacia el polo posterior y posee membrana y nucleolo '.

Los taquizoitos producen una enzima que altera las membranas de las células
huésped, facilitando la entrada a dichas células; tambien pueden inducir fagocitosis en
ellas .

Las formas libres entran a la célula y en su interior se dividen por fision binaria
longitudinal (endodiogénesis): primero se divide el nicleo y luego en citoplasma. Este
proceso se repite varias veces. Al cabo de algunas horas se rompe la célula, y los
parasitos infectan ofras células. Este es el proceso de proliferacion rapida. Con el
aparecimiento de las defensas del huésped, termina esta fase. Las formas intracelulares
que no son destruidas se transforman en formas quistes (fase subaguda) "7

Los trofozoitos pueden encontrarse en el liquido peritoneal, leche, orina, saliva o
lagrimas °,

b. Quistes:

Miden de 100 a 200 micras de diametro, con cientos o miles de quistes o
bradizoitos (produccion lenta). Estos secretan precipitados granulares que se adosan a
la membrana vacuolar circundante y se expanden lentamente a medida que los
quistozoitos se multiplican en su’ interior; el organismo elabora su propia membrana
envolvente’

Los quistes contienen miles de parasitos y permanecen vivos en los tejidos,
sobretodo en el Sistema Nervioso Central, misculo esquelético y cardiaco ',

El quiste representa la resistencia, aparece un tiempo después de la infeccion;
también es la forma infestante, pues fesiste una temperatura de 45 ° C y la digestién
clorohidropepsidica. El quiste caracteriza la forma crénica de la infeccion. Puede
permanecer en los tejidos en forma indefinida, como formas latentes. En ocasiones
puede romperse liberarido parasitos, los que invaden nuevas células y se reproducen
nuevamente. Este proceso se conoce como reactivacion de una toxoplasmosis cronica y
puede ser localizada o generalizada.

Las reactivaciones cronicas se deben a un desequilibrio parasito-huésped .

¢. Ooguisies:
Son el resultado de la reproduccion sexual al fusionarse los gametos masculinos

y femeninos en el instestino delgado del gato.
Miden de 10 a 12 micras y son casi esféricos; maduran en el medio ambiente y

en su interior se forman dos esporoquistes, cada uno de los cuales contienen 4

' E5porouzoitos.
| Los ooquistes requieren una fase de maduracion de 24 a 48 horas en climas

- . - - - 8
templados después de la excrecion, antes de que sean infecciosos por la via oral ~.

En animales huéspedes diferentes al gate, se produce un ciclo incompleto del

parasito y no se desarrollan coquistes ™.

Esta forma del parasito se mantiene infecciosa por un afio . Puede morir al ser
sometido a secado, ebullicion y exposicion a algunas sustancias quimicas fuertes como
la formalina, amonio o tintura de yodo "*.

C. Ciclo Evolutivo:

a. Hospedero Definitivo:

En el intestino delgado (sobretodo ileon) del gato y otros felinos, tiene lugar el
ciclo intestinal o epitelial. Este consiste en varias esquizogonias asexuales gue dan
Merozoitos, de los cuales algunos se diferencian en gametocitos femeninos y otros
Masculinos. Después de la maduracion correspondiente, se fusionan y ferman el cigoto ©
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huevo que se transforma en ooquiste inmaduro. Al ser expulsado en las heces del gato,
en medio ambiente favorabie, en 1 a 3 dias forma dos esporoquistes, cada uno con 4
espc?arozoitos y es la forma infectante para mamiferos y aves. En el gato también pueden
coexistir invasiones extraintestinales, pues los taquizoitos por via sanguinea y linfatica
llegan a formar quistes. En los hospederos intermediarios no hay ciclo intestinal .

D. Epidemiologia:

La Toxoplasriosis es la zoonosis parasitaria mas difundida del mundo, se ha
demostrado su presenicia en todos los paises del mundo "3,

El medio ambiente influye en la prevalencia, siendo mayor en regiones célidas y
hiimedas; es baja en cimas secos y frios. Tiene una alta frecuencia de presentacion en

paises como Tahiti, El Salvador y otras regiones tropicales " *”.

”

. « y
® Sin embargo, en un estudio

" No existe diferencia significativa entre sexos
realizado en Per, se encontré predominancia del sexo masculino (65.63%) sobre el
sexo femenino (34.37%) *. En Argentina sucedié lo mismo: masculinos 2:1 sobre
femeninos =,

Las condiciones socioeconomicas no fienen relacion especial con la
Toxoplasmosis, pero si ios habitos alimenticios al comer carne cruda o poco cocida como

ocurre en Paris, en donde el indice de prevalencia llega al 80-90% "%,

Las vias mas frecusnies de transmision del toxoplasma son oral y congénita '.

Los insectos pueden ser transmisores mecanicos del oocito a la comida humana 8

W Las estimaciones recientes de la frecuencia de la infeccion congénita en los
Estados Unidos de América, esta en el rango de 1-4 por 1000 nacidos vivos . Se

calcula la incidencia de Toxoplasmosis en 2 por 1000 nacidos vivos ”.

La tasa de seropositivos es baja antes de los 5 afios y fuego auments,

alcanzando su pico entre los 5 y 20 anos, dependiendo de la region geografica.

*I[ ;
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Salvo en el caso de infeccion trasplacentaria , y, rara vez por fransplante de

érganos o transfusiones, el toxoplasma no se transmite de persona a persona.

E. Antecedertes Matemos:

-

La incidencia de infeccién primaria materna durante la gestacién fue estimada en
6 por 1000 embarazos en Estados Unidos de América 2 j
&
La Toxoplasmosis adquirida durante el embarazo se asocia a sintomatologia s6lo

el 10% de ias pacientes 7. Esta incluye linfadenopatia y fiebre baja.

El feto adquiere la infeccién por via trasplacentaria, cuande la madre esta en fase

de parasitemia y, casi siempre, durante la primoinfeccion.

‘La inmunidad materna protege frente a la transmision intrauterina del parasito. En
consecuencia, para que aparezca la Toxoplasmosis Congénita , la madre debe haber
adquirido la infeccion durante el embarazo y no en periodos previos. La infeccion
matemna, como ya se menciond, generalmente es subclinica. La virulencia de la infeccién
fetal es maxima cuando la infeccion materna se adquiere en fases iniciales de la
gestacion.

Se acepta que si la madre se infecta por vez 'primera durante el embarazo, el
riesgo de transmision congénita es del 65% de los fetos cuyas madres tuvieron la
infeccion durante el Gltimo trimestre; 17-25% si la infeccion fue adquirida en el segundo ©
primer trimestre . Estos diferentes indices de infeccion se relacionan con el flujo
sanguineo placentario, la virulencia y la cantidad de toxoplasma gondii adquirido,
ademas de la capacidad inmunoldgica de la madre para restringir la parasitemia E

Si  la infeccidn ocurre al final del embarazo el nifio presenta infeccién
_‘@eneralizada con mortalidad elevada. Si la misma ocurre a mitad del embarazo, se
Presenta encefalitis aguda. Si la infeccion ocurre al principio del embarazo se

Presentaran secuelas ireversibles (encefalicas y oculares) .
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1/ Aproximadamente el 50% de las gestantes infectadas no tratadas, transmiten el
protozoo al feto *. Desmonts y Couvreur, describieron la infeccién del feto en el 33% de
todas las infecciones maternas. En este estudio, cerca del 90% de los recién nacidos
fuer normal. Del 10% restante, la mayoria nacié con problemas menores y sélo del 3-5%

tenia manifestaciones clinicas graves ® ' %,

La infeccién matema puede desembocar en eritroblastosis, hydrops fetalis y
muerte perinatal.

La infeccion también puede adquirirse durante el parto vaginal ®. Mujeres
inmunocomprometidas (tratadas con esierioides o que tienen infeccién con VIH), que
estan cronicamente enfermas, han transmitido la infeccion al feto.

F. Patogenia:

La infeccion del tokoplasma por cualquier via, produce rapidamente una infeccion
generalizada, con dafo fisular localizado, debido a los procesos de multiplicacion; de
estos focos iniciales, los zoitos libres o incluidos en los leucocitos, son transportados por
la sangre y la linfa a todos los drganos, penetran en nuevas células y continian su
multipiicacién. Las lesiones se deben a la destruccion de las células parasitadas por los
endozoitos y a la reaccién inflamatoria que se produce por linfocitos, monocitos y
macrofagos, constituyendo un granuloma. La sintomatologia depende de la intensidad,

virulencia de ia infeccion y de la susceptibilidad de los tejidos invadidos.

En la Toxoplasmosis Congénita hay cambios histolégicos en casi todos los
tejidos, sobretodo Sisterna Nervioso Central, retina y coroides. De hecho, en el recién
nacido, el principal punto de infeccion es el Sistema Nervioso Central ®,

Durante la infeccion latente, se observan toxoplasmas en los tejidos en forma de
quistes con poca © ninguna reaccion tisular asociada. En las infecciones agudas puede
observarse taquizoitos intracelulares y en las areas de necrosis, taquizoitos

extracelulares.
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Existe gammopatia monoclonal de la clase Ig G en los lactantes congénitamente
infectados, y ios niveles de ig M, pueden estar elevados en los recién nacidos.

Se ha encontrado glomerulonefritis con depésitos de Ig M, fibrindgeno vy
antigenos de Toxoplasma gondii. En los lactantes se ha encontrado niveles séricos de Ig
A disminuidos. La predileccion de Iz toxoplasmosis congénita por el Sistema Nervioso

Central y el ojo, no se ha explicado.

En-algunos enfermos gue tienen enfermedad diseminada hay una marcada
reduccion de linfocitos T v una depresion intensa de la proporcién de linfocitos T
auxiliares a supresores. QOcurre depresiori de la inmunidad mediada por células y

humoral durante la infeccion aguda.

La Toxoplasmosis Congénita puede dar lugar a una cerebritis en el feto con
aparicion de lesiones necrotizantes cerebrales multifocales. Los microorganismos
aparecen en los caracteristicos pseudoquistes, y también libres en el tejido.
Generalmente son mas faciles de detectar en los bordes de areas necroticas ®. La
vascuiitis periacueductal y periveniricular, y la necrosis con esfacelacion del tejido
cerebral pueder llevar a la obstruccion del acueducto de Silvio o del foramen de Monroe,
provocando asi hidrocefalia. Estos cambios también pueden producirse después del
periodo neonatal °. Las zonas del Sistema Nervioso Central atacadas son: corteza,
sustancia blanca subcortical, nicleos caudado y lenticular, mesencéfalo, .protuberancia,
bulbo y médula ™. En el cerebro y médula espinal se localizan gran numero de
granulomas miliares, a menudo acompafados de lesiones focales necroticas

inflamatorias.

Algunos lactantes afectados de la forma mas grave parecen tener anergia de sus

linfocitos especifica para los antigenos del toxoplasma >.

{ Algunos hallazgos oculares son: células y proteinas en la camara anterior,
grandes precipitados de gueratina, sinequias posteriores, noduios en e irs y formacién
Neovascular en el iris, a veces asociado a un aumento de la presion intraocular y

desarrollo de glaucoma °.
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El examen de la placenta de los recién nacidos infectados presenta inflamacion

cronica y quistes.
G. Sintomatologia:

En general, el 70-75% de los recién nacidos son asintomaticos, el 16-20% tiene

una forma aguda generalizada y del 8-10% presenta sélo sintomas oculares L
En la Toxoplasmosis Congénita se describen 3 formas clinicas:

a. Forma Generalizada Aguda:

Cuando la infeccion ocume al final del embarazo, el nifio nace gravemente
enfermo, con compromiso de todos los parénquimas, ictericia, hepatoesplenomegalia,

hemorragias, plaquetopenia y signos de dafio encefalico.

b. Forma Encefélica:

Si el feto fue infectado en el segundo trimestre de la gestacion, la sintomatologia ‘

es neurologica.

\/ ¢. Forma Crénica:

»
Si la infeccion ha sido precoz y las dos etapas anteriores ocurrieron in dtero,

puede observarse la triada clasica de esta forma de Toxoplasmosis: HIDROCEFALIA-
CALCIFICACIONES CEREBRALES- CORIORRETINITIS. También se le llama Triada de

Sabin ® "™ % 2 Esta se presenta s6lo en una pequefia proporcion de los casos
sintomaticos. En la gran serie de Eichenwald, la coriorretinits se presento en el 86% de
los pacientes; la hidrocefalia en el 20% y las calcificaciones intracraneales en el 37% de

los estudiados ',

—

La manifestacion clinica mas frecuente en el recién nacido es la

MENINGOENCEFALIA '. Puede iniciarse durante los dos primeros meses de vida, antes

14

del nacimiento o durarite el primer afio. Los nifios pueden nacer con bajas puntuaciones
de Apgar e inestabilidad en la regulacion de la temperatura. En los recién nacidos

"

I puede haber hipotermia, en nifios mas grandes, fiebre.

Las conwvulsiones son el sintoma mas frecuente, e incluyen: convuisiones
motoras focales, crisis de pequefio y gran mal, contraccion muscular, opistétonos e

' hipsarritmia {que puede resolverse con ACTH) La afectacidn bulbar se manifiesta como
parélisis de las extremidades, dificultad para tragar y distrés respiratorio.

También se presenta hipertonia muscular, nistagmus, modificacionss de los
reflejos, apatia o somnolencia y vomitos. Casi siempre hay hidrocefalia con aumento de
los ventriculos. Si la infeccién es en los primeros meses del embarazo puede haber

microcefalia por atrofia cerebral. En dos tercios de los casos, se presentan
calcificaciones cerebrales visibles a las radiografias de craneo; miden 1-4 milimetros, son
numerosos y por lo general bilaterales ', Las calcificaciones cerebrales se ubican con

mayor frecuencia en los nicleos caudados, plexo coroideo y el subepéndimo.

En algunos nifios hay retraso en el desarrollo psicomotor y debilidad mental. En
un estudio realizado en Francia, en nifios con esta afeccién, se encontrd que el 80%

tenia cociente intelectual bajo .

En un tercio de pacientes se encontrd en el liquido cefalorraquideo: xantocromia,

¥ La evolucion de la forma

aumento de la presién y de células mononucleares
Meningoencefdlica puede ser aguda o crénica. El pronéstico es malo; si el paciente no
muere, persisten las calcificaciones intracraneanas y convuisiones. Sin embargo, en un
estudio realizado, se demostrd que si, los lactantes se tratan pronto, los sintomas y

signos pueden resolverse y el nifio puede desarrollarse casi normalmente =

En algunos nifios los ganglios se paipan duros, no adheridos, dolorosos. Los

mas comprometidos son los cervicales, le siguen los axilares, inguinales y mesentéricos.

En el cuadro hematico hay linfocitosis y en ocasiones linfocitos atipicos. Esta afectacion
Ganglionar evoluciona favorablemente; hay remisién de los sintomas y los ganglios

Vuelven a la normalidad después de uno o dos meses.
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En Estados Unidos de América y Europa Occidental, se ha calculado que
Toxoplasma gondii causa el 35% de todos los casos de coriorretinitis 3

e

La coroiretinitis se puede presentar sola o asociada a la meningoencefalitis. Al

examen oftalmologico se observa una lesidbn macular, muchas veces bilateral y
simétrica, con una zona ceniral formada por una masa grisdcea, no pigmentada,
homogénea y avascular, constiiuida por tejide conjuntivo y proliferacion glial y una zona
periférica de atrofia coriorretinal. Esta se consiituye por una serie de alveolos rodeados
de abundante acumuiacion de pigmento, y es llamada en roseta: es patognomonica de
Toxoplasmosis ocular. La cororretiniiis puede ir acompafada de nistagmus, estrabismo,

microftalmia, atrofia dptica, irdeciciitis y trastornos graves de la vision.

Es posible que se produzcan contracturas con desprendimiento de la retina.
Cualquier parte de ésta puede verse afectada, con inclusion de la macula. El nervio
optico también puede estar afectado. La Gvea puede estar muy inflamada, produciendo
un eritema en la porcién externa del ojo. l.a musculatura extraocular puede afectarse,

manifestandose como estrabismo, nistagmo, etc.

Casi todos los individuos congénitamente infectados presentan coriorretinitis en la
adolescencia si no sen tratados en el periodo neonatal ®. Se ha reportado que puede
aparecer tempranamente o en promedio a los 9.3 afios *.

En la piel se han reportado petequias, equimosis o grandes hemorragias
secundarias a trombocitopenia y exantemas. Estos Ultimos pueden ser. finamente
punteados, maculopapulares difuses, maculares bien definidos, lenticulares y azul-rojizo

intensos y papulas azules difusas. Puede haber dermatitis exfoliativa y calcificaciones

‘cutaneas .

Las anomalias endocrinoldgicas pueden ser secundarias a la afectacion
hipotalamica, hipofisiaria o del érgano terminal. Puede haber mixedema, hipernatremia
persistente con diabetes insipida sensible a wvasopresina sin poliuria o polidipsia,
precocidad sexual e hipopituitarismo anterior parcial S
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Algunos sintormas generales leves son bajo peso al nacer y prematurez. Estos

signos se presentan en el 25-50% de los nifios que nacen clinicamente enfermos.

A veces se presenta iciericia, la cual puede deberse a afectacion hepatica por el
protozoo yfo a hemdlisis. La cianosis que puede observarse puede ser secundaria a la
neumonitis. El edema es secundario a la miocarditis o Sindrome Nefrotico.

Puede producirse pérdida del oido neurosensorial, tanto leve como intensa j:
w
En los gemelos monocigdticos el patron de afectacion es similar en ambos,
mientras que en los gemelos dicigéticos puede diferir: en manifestaciones graves de uno
de los gemelos, se ha diagnosticado enfermedad subclinica en el otro; a veces sélo se

infecta uno de los dos gemelos.

H. Métodos Diagnésticos:

En el nacimiento, cuando se sospecha Toxoplasmosis Congénita, deben
realizarse los siguientes estudios diagnosticos:

- Examen fisico general

- Examen oftalmoldgico

- Examen neurologico

- Tomografia de cabeza

- Radiografia de craneo de frente y lateral

- Intentar aislar Toxoplasma gondii de |a placenta y de los leucocitos fetales del

cordon umbilical

- Determinacion de los anticuerpos especificos IgM, Ig G e Ig A frente a

Toxoplasma gondii

- Determinar la cantidad total de Ig M e Ig G en suero

- Puncidn lumbar para evaluar en el liquido cefalorraquideo el contenido celular y

de glucosa, proteinas, anticuerpos, Ig M e lg G especificos, v la cantidad total de

lg G. La presencia de g M especifica en el liquido cefalorraquideo gue no tiene

contaminacion confirma el diagnéstico.

/ o e TR
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En general, y para una mejor compresion, los estudios de gabinete utilizados para

diagnosticar Toxoplasmosis Congénita se dividen en dos grandes grupos:

a. De Certeza o Métodos Directos.
b. De Probabilidad o Métodos Indirectos (Inmunodiagnéstico)

a. De Certeza o Métodos Directos:

- El Toxoplasma Gondii se puede reconocer por el examen microscopico de
muestras al fresco, tefidas con Giemsa o en cortes histoldgicos. También pueden verse
con la tincién de Wright, pero se observan mejor con la técnica de la inmunoperoxidasa.
El quiste tisular se tifie bien con las tinciones de acido de Schiff peryodico (PAS) y de

plata °. Se aisla el toxoplasma de tejidos y sangre que han sido almacenados a 40 C

durante toda la noche. Este aislamiento refleja infeccién aguda ™. Los quistes tisulares

son diagnéstico de infeccién, pero no diferencian entre aguda o crénica.

Combinadas la sangre fetal y el liquido amnidtico como medio para aislar
toxoplasma gondii, alcanzan una sensibilidad del 75-90%, especificidad del 100% y
valor predictivo positivo,

100% * ™,

- El aislamiento del parasitc mediante inoculacién al ratén, es un método eficaz,
pero requiere de instalaciones especiales. L.a demostracion del parasito mediante los
métodos de aislamiento es dificil: como los toxoplasmas sélo se reproducen en células
vivas, las inoculaciones experimentales deben hacerse en animales de laboratorio, por lo
general, ratones. El aislamiento del pardsito en estos animales requiere de 4 a 6

semanas °.

- Se utiliza también el cultivo de tejidos.

# ver glosario
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p. De Probabilidad o Métodos Indirectos:

- Reaccidn de Sabin-Feldman:

Mide anticuerpos del tipo Ig G. Es una prueba sensible y especifica *  perc
necesita de toxciplasma’s vivos, ya que éstos pierden |a capacidad de colorearse con azul
de metileno si se ponen en contacto con suero de anticuerpos debidos a toxoplasma;
ademas necesita de un facior accesorio, proveniente de personas sanas, semegjante al
complemento y del sisterna properdina. Los titulos en infecciones activas pasan de
1:1024.

Sabin-Feldman debe expresarse en Unidades Intemacionales Ul/ml, basados en
suero de referencia estandar internacional que se obtiene en la OMS.

Los anticuerpos lg M especificos pueden detectarse dos semanas después de la
infeccién, alcanzan su concentracion pico en un mes, luego declinan y habitualmente

dejan de ser detectables en 6 a 9 meses **.

- Reaccidn de Inmunofluorescencia Indirecta:
Utiliza toxoplasmas muertos o liofilizados. Es una prueba sensible y especifica

como la de Sabin-Feldman. También mide Ig G del suero, que se adhiere a la pared del

parasito, donde se pone de manifiesto por medio de gammaglobulina anti-humana

coﬁjugada con isotiocianato de fluoresceina. Necesita equipo especial {microscopio de
luz ultravioleta). Los titulos sen altos como en Sabin-Feldman. Los anticuerpos Ig G
aparecen en la primera semana de infeccién primaria y su valor pico (1:500 6 méas) entre
el primero y el segundo mes ’. La prueba Ig G fluorescente permanece positiva con
titulos bajos de por vida. El titulo de anticuerpos no guarda relacién con la gravedad de

la enfermedad.

En general, ambas pruebas son positivas de una a dos semanas después de la
infeccion; alcanzan sus niveles mas elevados en 6 a 8 semanas, descienden
gradualmente por meses o afos y persisien toda la vida. La reaccién de Sabin-Feldman

Puede dar falsos positivos con anticuerpos antinucleares.

#
Vver giosario
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La prueba de anticuerpos Ig M fluorescentes es Util para diagnosticar infeccion
aguda (los anficuerpos pueden aparecer 5 dias despueés de la infeccién). Tanto los
anticuerpos inmunofluorescentes Ig G come Ig M, pueden dar resultados falsos positivos
por el factor reumatoide °. En ausencia de certeza de paso placentario del toxoplasma,
una prueba Ig M positiva (1:2 6 mas) en el recién nacido es una prueba clara de

Toxoplasmasis Congénita ™,

- EI Apdlisis Inmuncabsorberte con g M (ISAGA) combina el atrapamiento de la
lg M de un enfermo a una superficie sdlida y el uso de microorganismos fijados en
formating o particulas de latex cubiertas con antigeno. Se lee como una prueba de

aglutinacién y es especifico y sensible. No hay falsos pasitivos por factor reumatoide.

- El Enzimainmunoandlisis doble sandwich (Ilg M ELISA DS) es una prueba mas
sensible y especifica que la prueba Ig M de Inmunofluorescencia Indirecta. Detecta
aproximadamente el 75% de los lactantes con infeccién congénita 7. Evita los falsos
positivos por factor reumatoide, producido por los lactantes intrattero, asi como los
falsos negativos por Ios elevados anticuerpos lg G matemos transferidos pasivamente al

| suero fetal. Y
\

Ig M por Inmunofluorescencia Indirecta detecta los anticuerpos més rapido que Ig
M ELISA DS. El Ig M ISAGA
detectar anticuerpos mas especificos y por mucho mayor tiempo que Ig M ISAGA.

es mas sensible que el segundo y puede ademas,

- Ellg A ELISA es una prueba mas sensible gue el Ilg M ELISA para identificar

infeccién congénita en el recién nacido.

~ Reaccidn de Hemaglutinacion Indirecta:
Emplea un antigene soluble ligado a giébulos rojos tamizados de camero. Se

vuelve positiva mas tarde y a titulos bajos persistentes: 16 a 256.

- Reaccion de Fijacién del Complemento:
Especifica pero poco sensible, utiliza antigeno soluble y los titulos son bajos, rara
vez arriba de 1:256. La fijacion del complemento es de gran utilidad clinica, ya que su
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titulo aumenta al elevarse los titulos de Sabin-Feldman y la reaccién de Hemaglutinacién.
Es de aparicién mas tardia que éstas y se negativiza en pocos meses, por lo que su
positividad puede indicar actividad. No es tan apropiada, ya que es positiva en
enfermedad de Chagas V. Una prueba de fijacion de complemento positiva, no
necesariamente significa infeccién aguda. Si es negativa, tampoco excluye el diagnostico

de Toxoplasmosis °.

- Intradermorreaceion:

El antigeno se obtiene por lisis de parasitos. Indica hipersensibilidad retardada; la
lectura se hace a las 24-48 horas. Tiene correlacion con los casos de uveitis y se uiiliza
en estudios epidemiologicos.

En los casos en los cuales el diagnéstico de Coriorretinitis por toxoplasma es
dudoso, se puede demostrar produccion local de anticuerpos, obteniéndolos por
paracentesis de la camara anterior del ojo (humor acuoso). La prueba de precipitacion se
utiliza para evaluar en el humor acuoso el diagnéstico de toxoplasmosis ocular; su uso
no estd estandarizado para generalizarse °. Si las lesiones retinales son caracteristicas y
los resultados de las pruebas seroldgicas son positivos, el diagnéstico se confirma %8 sj
la lesion retinal es atipica y ia prueba serolégica es positiva, el diagnostico es sélo

presumible.
DIAGNOSTICO EN LA EMBARAZADA

Se realizan con més frecuencia en la embarazada, Ig M por Inmunofluorescencia
Indirecta, Ig M ELISA-DS e Ig M ISAGA.

Si el titulo de Ig M por Inmunofluorescencia Indirecta es mayor o igual a 1:500 y
su lg M ELISA-DS o Ig M ISAGA son negativos, y no se puede demostrar cambios en
dichos titulos, seguramente la infeccién fue adquirida antes del embarazo %

En Panama, el método serolégico mas utilizado para Toxoplasmosis en
embarazadas es la Hemaglutinacion Indirecta, la cual es menos costosa gue la
Inmunofiuorescencia Indirecta, pero presenta limitaciones en cuanto a sensibilidad y
especificidad se refiere. Este estudio sugiere la no utilizacion de la Hemaglutinacion

Indirecta para establecer un diagnostico precoz, especialmente a embarazadas. Debe
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valorarse a consciencia qué aspecto es mas importante, si el objetivo: menos costo

econdémico utilizando Hemaglutinacién Indirecta, © el subjetivo: la prevenciéon de una .

muerte, intervenir para gue un nifio nazca sano, disminuir las secuelas y rehabilitar a un
ser humano para que lleve una vida mas util y positiva, por medio de métodos mas
sensibles y especificos *.

|. Diagnéstico Diferencial;

La Toxoplasmosis Congénita debe diferenciarse de Sifilis, Sepsis, Eritroblastosis
Fetal, infecciones por Citomegalovirus, Herpes simple, Mononucleosis Infecciosa,

etc "8

lLas manifestaciones clinicas neonatales pueden parecerse a las producidas por
bacterias como Listeria 7,

La infeccion del Sistema Nerviose Central debe diferenciarse de otras
meningoencefalitis causadas por: herpes simple, hongos, abscesos cerebrales,
hemcrragias cerebrales, leucoencefalopatia multifocal. Las infecciones por
citomegalovirus y rubeola, se asocian a hidrocefalia, microcefalia y calcificaciones
cerebrales &,

La linfadenitis en Toxoplasmosis debe diferenciarse de Linfoma, Mononucleosis
Infeccciosa, Hodkin's, etc.

El diagnostice diferencial ocular incluye el Defecto Colobomatoso Corgénito,

inflamaciones por Citomegalovirus, Treponema Pallidum, Mycobacteria Tuberculosis o
vasculitis °.

J. Tratamiento

En los recién nacidos el tratamiento esta justificado en niflos sintomaticos, hijos

de madres con infeccién activa durante la gestacion, titulos serologicos mas elevados
que los de la madre y en los que se haya encontrado Ig M.
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Es importante mencionar que el tratamiento no erradica el parasito enquistado.

Se utiliza la accién sinérgica de la Pirimetamina y la Sulfadiazina, que provocan
un bloqueo metabc‘:li.coéde la sintesis y utilizacion de los acidos paraminobenzoico, félico

y folinico. 7

ia Pirimetamina inhibe la accién de la enzima dihidrofolato reductasa. Esta
enzima cataliza la reduccitn del dihidrofolato a tetrahidrofolato, el cual es necesario para
la biosintesis de las purinas, pirimidinas y algunos aminoacidos del protozoo. Esia
inhibicién se manifiesta en el parasito como una falla de la divi;idn nuclear en el
momento de la transformacion dei mismo en los eritrocitos y el higado. La Pirimetamina
se absorbe lentamente y se almacena en los rifiones, pulmones, higado y bazo y se
elimina despacio. Es soluble en lipidos y es bien absorbida por el tracto gastrointestinal ®.
Su vida media en el plasma es de 80-95 horas. Dosis excesivas provocan anemia
megaloblastica, semejante a la provocada por la deficiencia de acido félico. Esta revierte
al descontinuar el tratamiento o administrar cido folico. En todos los pacientes tratados
con esta droga, se les debe hacer un recuento plaguetario y de células sanguineas dos
veces por semana. La ingestion de Pirimetamina puede provocar cefalea y dejar mal
sabor en la boca.

Las dosis elevadas de este farmaco también pueden causar trombocitopenia,
agranulocitosis, erupciones, vomitos y convulsiones; lo cual puede combatirse
administrando acido folinico.

La Pirimetamina puede tener efectos teratogénicos, por elio, no debe utilizarse

durante el embarazo *.

La Sulfadiazina es un analogo estructural y antagonista competitivo del acido
para-amino-benzoico (PABA), evitando asi su utilizacion normal para la sintesis de acido

folico.
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La Sulfapirazina, Sulfametazina y Sulfamerazina tienen actividad similar a la
Sulfadiazina, cuya vida media es de 10-12 horas. Cualquier efecto toxico de esta droga,

es indicacion para suspenderia.

Los lactantes deben ser tratados durante un afio. Durante los primeros 6 meses

debe administrarse Pirimetamina oral 1-2mg/kg/dia durante dos meses, luego 1mg/kg/dia

Lunes, miércoles y viemes. La Sulfadiazina debe darse en dosis de choque de 100
mg/kg., luego 100 mg/kg/dia en dosis divididas y leucovorin céleice 5-10 mg/dia, lunes,
miércoles y Viernes. Durante los siguienies 6 meses se contin(ia este régimen, o se da
en meses alternos con Espiramicina (50 mg/kg/dia dividido en dos dosis)

Para lactantes con afeccién moderada y grave, el régimen de los primeros 6
meses debe ser continuado durante el primer afio o modificado para dar 1mg/kg/dia de

Pirimetamina durante los primeros & meses.

Se propone también el siguiente tratamiento: en la infeccion congénita definida,
Pirimetamina ‘1mg/kg/dia por via oral en una dosis y Sulfadiazina: 50-100 mg/kg/dia por
via oral en dos dosis. Se dan durante 21 dias, alternando con un tratamiento de 30 a 45

dias de Espiramicina 100 mg/kg/dia por via oral en dos dosis, durante el primer afo de

vida.

Se debe tomar en cuenta que no se consigue Espiramicina en Estados Unidos de

América, s6lo en Canada y Europa.

La profilaxis Pimetamina-Sulfadiazina estd contraindicada en nifios con
antecedente de reaccion a las Sulfas, y en nifios menores de 2 meses. Pueden
producirse reacciones cutaneas graves fatales como Eritema Muitiforme, ‘Sindrome de

Stevens-Johnson y necrosis epidérmica °.

Neonatos en quienes el diagnéstico es s0spechoso pero no ‘confirmado por
pruebas serologicas, deben recibir tratamiernito con Pirimetamina y Sulfadiazina por 21

dias.
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La Prednisona (1mg/kg/dia por via oral en dosis divididas) ha sido utilizada
cuando la coriorretinitis activa afecta a la macula, las proteinas estan elevadas (mayor o
igual a 1000 ma/dl) en el nacimiento, o hay infeccion generalizada. Su eficacia aun no ha
sido bien establecida ® La Pirimetamina v la Sulfadiazina son utilizadas junto con los
esteroides para prevenir la proliferacion de trofozoitos y su consecuente necrosis
retinal ®.

El tratamiento de la infeccién aguda en la madre incluye: Espiramicina 3g/dia
dividido en 4 dosis. Pirimetamina 25 mg y Suifadiazina 4g/dia en dos o tres dosis
asociado a dcido folinico 5 mg/dia para mujeres con dafo organico severo.

" En Estados Unidos de América, el aborie terapéutico es considerado.

K. Prondstico:

La mortalidad es del 12%. Puede ser tan baja como el 1% y tan alta como el
16%. En los sobrevivientes las secuelas incluyen: retardo mental 90%, convuisiones,
espasticidad 75% y afeccion visual 50% ™.

Los nifios que adquieren la infeccion al final del embarazo, que desarrollan la
fase aguda generalizada antes del parto y gue nacen con encefalitis aguda, mueren
durante el primer afio de vida *.

Si se producen retrasos en el diagnostico y el tratamiento, hipoglucemia necnatal,
ihipox'ia, hipotensién, repetidas infecciones de ia derivacién (hidrocefalia) y de deterioro
Visual grave, el pronostico es muy maio.

Las calcificaciones cerebrales son hallazgos especiaimente ominosos *.

La nefritis y el Sindrome Nefrético han sido reconocidos como complicacionies ™.
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Existe deterioro intelectual a pesar del tratamiento con Pirimetamina y

Sulfadiazina .

El 50% de los pacientes con Toxoplasmosis Congénita, tendra deterioro visual

grave >,

El 50% de pacientes con coriorretinitis responden bien al tratamiento, aunque

pueden presentarse recaidas .

No se dispone de vacuna protectora.

Comparacion de Secuelas:

B Se investigaron a los 10 meses de edad, 26403 nifios en Paris. De éstos, 51

fueron serolégicamente positivos para toxoplasma gondii. £l 10% tenia
coriorretinitis al examen oftalmolégico, y otro 8% desarrollé esta secuela 4
afios después. En algunos nifios hubo pérdida de la vision en ojo, 3 tuvieron

calcificaciones intracraneales.

En Holanda se estudiaron doce nifios durante 14 afios, cuyas madres fueron

seroldgicamente positivas para la infeccion. 3 presentaron coriorretinitis en la

evaluacion inicial, 9 al final del periodo.

® En Alabama, Estados Unidos de América, once de trece nifios (85%) que

fueron detalladamente examinados en el periodo neonatal, desarroliaron
secuelas en el periodo estudiado, mas alld de los 8.3 afios. Hubo dafio

neurolégico severo en un nifio (8%), retardo mental en dos (16%). Las

secuelas fueron descubiertas entre el primer mes y los 9 afios. Estos nifios .

fueron diagnosticados por antecedentes materrios de infeccién adguirida o por
signos no especificos durante el periodo neonatal (bajo peso al nacer o

trombocitopenia); siendo neonatos con Ig M negativos.

En los estudios de Paris y Estados Unidos de América, los nifios que presentaron

coriorretinitis entre los 10 meses y los 4 afios, no habian recibido tratamiento :

L. Prevencion:

a Profilaxis General:

Es dificil por la amplia difusion de la infeccion en la naturaleza.

b Profilaxis individual:

-

évitar la infeccion por quistes: cocer bien la came y las visceras.

. Evitar ta infeccion por Qoquistes: evitar el contacto de la mujer embarazada

con gates; lavado cuidadoso de manos antes de comer, ingestion de verduras
lavadas y peladas; control de moscas, basuras y cucarachas, que pueden

actuar como vectores de la infeccion.

. Evitar la infeccién con taguizoitos: Tiende a impedir la infeccion durante la vida

intrauterina, lo cual resulta dificil .

. identificar al feto infectado mediante ecografia, amniocentesis y muestras de

sangre fetal.

. Tratar al feto intra Gtero para reducir la gravedad de la enfermedad.

. Instruir a las mujeres embarazadas para que no toquen sus membranas

mucosas y orales y de los ojos.

. Los quistes en la came pueden exterminarse por calor a 60°C o congelacion a

-20°C #4478 14.

. La inmunidad materna puede prevenir ia transimisién congénita de toxoplasma

gondii. Se esta desarrollando una vacuna para las mujeres en edad fértil que
nunca han adquirido la enfermedad. La vacuna para prevenir el desarrolio del
oocito en el gato-huésped, podria interrumpir el ciclo de vida del toxoplasma

gondii ©,

En américa latina, especificamente en Cuba, se demostré que la educacion higiénico-
sanitaria puede evitar la primoinfeccion a las mujeres embarazadas. 4..,@

# . P
muchos de los congeladores de Estados Unidos de América no alcanzan estas temperaturas.
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VI. METODOLOGIA

A, TIPO DE ESTUDIO
La investigacion es de tipo Observacional Descriptivo, que utiliza para la

recoleccion de datos, una boleta impresa. ver anexo, No. 1

B. SUJETO DE ESTUDIO
Pacientes pediatricos menores de 6 meses, a quienes se les diagnostico

‘Toxoplasmosis Congé}ﬂta en el Hospital Roosevelt, durante los Ultimos 5 afios.

C. TAMARO DE LA MUESTRA
En los ultimos 5 afios se presentaron 22 casos, de los cuales sélo pudieron
revisarse 20 papeletas.

D. CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes menores de 6 meses con diagnostico confirmado de Toxoplasmosis
Congénita, atendidos en el Departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt, durante el
periodo comprendido del 1 de enero de 1991, al 29 de febrero de 1996,

E VARIABLES

i * Independientes
edad y sexo.

* Dependientes

- Toxoplasmosis Congénita

- Antecedentes Matemos
- Sintomas y Signos
- Métodos Diagnésticos
- Tratamiento

- Prevalencia

A continuacion se describirén cada una de las variables:
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A
TASA DE PREVALENCIA = 3

A = Numero de nifios menores de 6 meses con diagndstico de Toxoplasmosis

Congénita, durante los Ultimos 5 afos.

B = Ndmero total de nifios menores de 6 meses atendidos por el Departamento de
Pediatria, del Hospital Roosevelt durante los Gltimos 5 afios.

F. RECURSOS

a. Materiales:

30

Departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt.
Biblioteca del Hospital Roosevelt

Biblioteca de la Facultad de Medicina de la Universidad de San Carlos
de Guatemala.

Biblioteca del INCAP.

Departamento de Archivo y Estadistica del Hospital Roosevelt.

Historias ciinicas de los pacientes con diagnostico de Toxoplasmosis
Congénita '
Computadora Versa V/50 NEC

Impresora Hewlett Packard DeskJet 340.

Utiles de escritorio.

b. Humano:

Personal médico del departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt,
Personal Bibliotecario.

Personal de Estadistica y Archivo del Hospital Roosevelt.

3

G. EJECUCION DE LA INVESTIGACION

La presente investigacién, un estudio Observacional Descriptivo, pretende
establecer la Prevalencia de Toxopiasmosis Congénita en pacientes menores de 6
meses atendidos en el Hospital Roosevelt desde enero de 1991 hasta febrero de 1996; y
conocer ademas sus signos y sintomas mas frecuentes, los estudios realizados para

confirmar el diagnostico, el abordaje terapéutico, etc.

Para la realizacién de-dicho frabajo, se acudio al departamento de Estadistica y
Archivo deynospital, para determinar el nimero total de pacientes menores de 6 meses
atendidos por el Departamento de Pediatria durante los Ultimos 5 afios. Ademas, se
identificaron las fichas clinicas de los pacientes que durante ese periodo fueron

diagnosticados con Toxoplasmosis Congénita.

Los datos obtenidos se trasladaron a la boleta recolectora de datos.
Ya recolectada la informacion, se procedio a tabular, analizar y redactar el

informe final de esta investigacion.
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GRAFICA DE GANTT

Actividades

e el S
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Semanas

Actividades:

1. Seleccion del tema del proyecto de investigacion.

2. Eleccion del asesor y revisor.

3. Recopilacion del material bibliografico.

4. Elaboracion del proyecio conjuntamente con el asesor y el revisor.
5. Aprobacion del proyecto por la unidad de tesis.

6. Aprobacion del proyecto por el comite de investigacion por el comite de investigacion del
Hospital Roosevelt.

7. Ejecucion del 'trabajo de campo o recopilacién de ia informacion .
8. Procesamiento de resultados, elaboracion de tablas.

9. Andlisis y discusion de resultados.

10. Elaboracion de conclusiones, recomendaciones y resumen.

11. Presentacion del informe final para comrecciones.

12. Aprobacion del informe final.

13. Impresion del informe final y tramites admistrativos.

14. Examen piiblico de defensa de tesis.

VIl. PRESENTACION Y ANALISIS DE

RESULTADOS

a3
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CUADRO No. 1

DISTRIBUCION SEGUN SEXO Y EDAD EN PACIENTES MENORES DE 6 MESES
CON DIAGNOSTICO DE TOXOPLASMOSIS CONGENITA, ATENDIDOS POR EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL ROOSEVELT, DURANTE EL
PERIODO COMPRENDIDO DE ENER(C DE 1991 A ENERO DE 1996.

EDAD MASCULING FEMENING FRECUENCIA | PORCENTALE
<de 1 mes 0 o ] 0
1 mes 3 & 8 36.36%
Z meses 2 3 5 22.72%
3 meses 2 4 2 13.64%
4 meses i 0 q 4.55%
5 meses 0 1 1 4.55%
6 meses 2 2 4 18.18%
TOTAL 10 12 22 100%
FUENTE: Boleta de recoleccion de datos.?
ANALISIS: f %

Dentro de la poblacion sujeta a estudio, se puede observar gue no se diagnostico
ningin caso en la edad neonatal. Esto se debe a que el 70-75% de los recién nacidos

son asintomaticos 7.

La mayof parte de los diagnosticos (36.36%), se realizaron en pacientes con un
mes de vida. Casi la mitad de los nifios fue atendido por una comadiona al nacer (40%);
en uno de los pacientes se desconocen los aniecedentes de su nacimiento, pues vive en
una casa hogar. Por esas razones no sabemaos si estos nifios presentaron algun sintoma

durante el periodo neonatal. Muchos de elios fueron ingresados gravementie enfermos,

# =
Ver grafica en anexo 3
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no recibieron asisisncia médica desde el principio de su enfermedad y, por lo tanto, no

fuerct diagnosticados en edad neonatal.

La formz Meningoencefélica se manifiesta mas frecuentemente durante los
primeros dos mesas de vida °, si sumamos el numero de pacientes con estas edades,
obterdremos la mayoria de casos: 59.08%

En alguncs casos, la Coriorretinitis es el tnico signo de infeccion por Toxoplasma

gondi Esto por ic general pasa desapercibido incluso por afios. Estos pacienies

escapan de nuestro estudio. Lamentablemente extender Ia investigacion en la variable

edad. incluyendo algunos afios, podria resultar en falsos positivos por aquellos nifios que
tienen Toxoplasmesis Adguirida y no Congénita.

Segun lo demostrado en este estudio, la Toxoplagmosis Congénita es mas
frecusnte en mujeres (521.54%}. Sin embargo, esta diferencia es insignificante. Este
resufiado estd acorde a lo que en general se menciona en Epidemiologia: “No existe una
predileccion exclusiva por alglin sexo”.

Este estudio muestra una ligera predominancia del sexo femenino sobre el
mascuing, contrario a lo que sucedié en Pery y Panamé, paises latinoamericanos, en
donde ei sexo masculino fue mayoritario . Estas situaciones demuestran que la
Toxopasmosis Congénita no tiene predileccion per ningln sexo, pues varia de pais en
pais.
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CUADRO No. 2
ANTECEDENTES DE LAS MADRES DE NINOS MENORES DE & MESES CON

DIAGNOSTICO DE TOXOPLASMOSIS CONGENITA , ATENDIDOS EN EL HOSPITAL
ROOSEVELT, DURANTE EL PERIODO DE ENERO DE 1991 A ENERO DE 1996.

ANTECEDENTES FRECUENCIA FRECUENCIA TOTAL
MATERNOS POSITIVOS NEGATIVOS {100%)
1. Fiebre y/o
adenopatias 1 (5%) 19 (95%) 20%
2. Control Prenatal
1 (5%) 19 (95%) 20%
3. Diagndstico de
Toxopiasmosis 0 (0%) 0 (0%) . 0%

FUENTE: Boleta recolectora de datos.

ANALISIS:

Solamente la madre de uno de los pacientes con diagnéstico de Toxoplasmosis
Congénita, es decir, el 5% de ellas, tuvo Control Prenatal durante el embarazo.

Esta madre tuvo Control Prenatal en el Hospital Roosevelt, después de haber
tenido amenaza de aborto a los 4 meses aproximadamente. Se le realizé “toxo test” en
esa ocasién, el cual resultd negativo. No se describe en la papeleta la razdn por la cual
se sospechd que cursara con Toxoplasmosis durante el embarazo. Tampoco se
especifica qué tibo de prueba es el “toxo test’. Este pequefio sélo presentd exantema y
esplenomegalia, los gue clasifican a la Toxoplasmosis Congénita como “Forma
Generalizada Aguda”; podemos entonces deducir, que el feto se infectd durante el tercer
trimestre de la gestacion . Por lo tanto, esta seficra tenia ei 65% de probabilidad de

tener un hijo cci. Toxoplasmosis Congénita *”.

Solamente el 5% de las madres refirio fiebre y/o linfadenopatias durante el

©mbarazo. Aunque consultd con médico particular, se le diagnosticé Infeccion Urinaria.
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Sin embargo, por la enfermedad desarrollada por su hijo, sabemos que esta CUADRO No. 3

sintomatologia correspondié a Toxoplasmosis adquirida durante la gestacién. Este nifio

presenté cambios de temperatura, exantema y convulsiones, lo que induce a pensar que SINTOMAS Y SIGNOS DESARROLLADOS POR LOS PACIENTES CON
cursé con la “Forma Generalizada Aguda”, que se adquiere durante el Glimo trimestre TOXOPLASMOSIS CONGENITA, EN NIROS MENORES DE 6 MESES, ATENDIDOS EN
= Sinkarego: ‘ ' EL HOSPITAL ROOSEVELT DURANTE EL PERIODO COMPRENDIDO DE ENERO DE

1991 A ENERO DE 1996
A ninguna madre se le diagnosticé Toxoplasmosis durante el embarazo, esto es

consecuencia de la falta de Control Prenatal que represento al 95% de elias. SINTOMAS Y SIGNOS ERECUENCIA PORCENTAJE
: 1. Bajo peso al nacer 4 7.84%
Es interesante el caso de un pequefio cuya madre tiene todos sus antecedentas 5 Cambio de temperatura 4 7.84%
prenatales negativos, pero quien refirié tener en su casa mas de 15 gatos. El gato es el 5 Fidrocafalia 5 3.92%
nospedero definitivo del Toxoplasma gondii, en cuyo intestine delgado ocurre el proceso o Nicrocsiaia 4 7 84%
por el cual se forman los ooquistes y que no existe en su forma completa en ofros peEmE 3 9.80%
animales '. Obviamente esta madre no observé las precauciones® sugeridas: evitar el - 9.80%
contacto con gates durante el embarazo, lavarse las manos, etc. fetispaiomegsia -
7. Esplenomegalia 5 9.80%
La madre de otro de los nifios presenté Amenaza de Parto Prematuro. Se £ asioneagrulates ° 5880{;
describe que algunos neonatos pueden ser prematuros y tener por consiguiente bajo - xantema ° it
peso al nacer ®. Esta madre es casi seguro que desarrollé la infeccion durante el 10.Conwylsianes 6 11.760%
segundo trimestre del embarazo, pues el peguefio presentd cambios de temperatura, 11. Hemorragia - R
convuisiones y calcificaciones cerebrales, gue corresponden a la Forma 12. Vomitos 3 s
Meningoencefalica. - 13. Retraso Psicomotor 2 3.92%
TOTAL 51 100%
La madre de otra nifia tenia el antecedente de ser prosfituta. La pequefia era VIH
oositiva. En este caso podemos suponer que la madre sufrid Toxoplasmosis en forma
cronica. En general se acepta que los anticuerpos maternos pueden proteger al feto de FUENTE: boleta recclectora de datos.”
adquirir Toxoplasmosis “in Gtera”, por lo tanto, la madre debe haber adquirido la infeccion ‘
£n el embarazo y no en periodos previos. Sin embargo, las madres cronicamente ANALISIS:
enfermas, gue son tratadas con esteroides o tienen VIH positivo, son mujéres .
Inmunocomprometidas que pueden transmitir la infeccion a sus hijos antes de nacer >. i Los signos mas frecuentes que permitieron orientar el diagnostico de los

pacientes fueron: exantema, convuisiones, hepatomegalia, esplencmegalia, ictericia,

bajo peso al nacer, cambios de temperatura, microcefalia, efc.

* ver gréfica en anexo 3
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Ninguna de las formas clinicas se presenta claramente. Y por lo tanto, resulta
dificil poder establecer qué forma es la mas frecuente en los nifios con Toxoplasmosis
Congénita que son atendidos en el Hospital Roosevelt. Por ejemplo, algunos pequefios
presentan asociados, dos o tres signos que pueden corresponder a la Forma
Generalizada Aguda y a la Forma Meningoencefalica. Este es el caso de uno de los
pacientes quien presenté cambios de temperatura, exantema y convulsiones. En otros
nifios resulta mucho mas facil clasificar la enfermedad, este es el caso de uno de los
nifios que presentd microcefalia y convulsiones, en quien se puede considerar la Forma

Meningoencefalica y se puede deducir que la madre se infectd en el segundo trimestre

del embarazo.

En algunos casos, los signos de presentacion (como microcefalia, hepatomegalia,
etc) orientan desde el principio al médico a pensar en alguna enfermedad infecciosa
congénita. Es por ello que en las pépeletas muchas veces aparece escrito como
diagnostico diferencial para estos signos “sospecha de TORCHS”, realizéndose pruebas

serologicas para detectar cual es la causa definitiva de la enfermedad.
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CUADRO No. 4

NUMERO DE SINTOMAS Y SIGNOS PRESENTES AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO
DE TOXOPLASMOSIS CONGENITA, EN PACIENTES MENORES DE 6 MESES, EN EL
HOSPITAL ROOSEVELT, DURANTE EL PERIODC DE ENERO DE 1091 A ENERO DE
1996.

NUMERO DE NUMERO DE
SiNTOMAS PACIENTES PORCENTALE
uno 4 20%
dos 9 45%
tres 2 10%
cuatro 3 15%
cinco 1 5%
seis 1 ‘ 5%
TOTAL 20 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos® .

ANALISIS:

El 45% de los pacientes presenté tan solo 2 signos que hicieron sospechar el
diagnéstico. Algunas asociaciones entre éstos son las siguientes:
a. Convulsiones y bajo peso
b. Hidrocefalia e Ictericia
¢. Microcefalia y lesiones oculares
d. Bajo peso al nacer e Ictericia
€. Exantema y esplenomegalia
De todas ellas, dos asociaciones: microcefalia - lesiones oculares, lesiones
Oculares - convulsiones, fueron francamente indicativos de Toxoplasmosis Congénita. El

factor comun en ambas, la lesion ocular o coriometinitis, se puede presentar sola o

# .
Vver grafica en anexo 3
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asociada a la Meningoencefalitis °. Su hallazgo confirma la sospecha de Toxoplasmosis.
Sin embargo, se considera que los pacientes con coriorretinitis presentan la Forma
Cronica, lo cual indica que la infeccion ha sido precoz y que la enfermedad fue

desarrollada “in Gtero” (la madre adquirio la infeccion en el primer timestre) 1

En ninguno de los casos pudo observarse la Triada Clasica de Sabin-Feldman:
Hidrocefalia - calcificaciones cerebrales - coriometinitis, que caracterizan a la Forma
Cronica de la enfermedad ® ' 2 % Por separado, la Hidrocefalia se presentd solo en el
10%, las calcificaciones cerebrales fueron evidentes en 2 pacientes, es decir el 10%; y
coriorretinitis en el 5% .

Debemos recordar que existe la posibilidad de que estos nifios desarrolien o
manifiesten mas dafio organico a lo largo de su nifez, completando asi la Triada de
Sabin-Feldman. Por esta razén, los Oftalmélogos sugieren una evolucion oOptica
periddica y continua en todos los nifios con anticuerpos positivos contra Toxoplasma

gondii, y por lo tanto con diagnostico confirmado. | U

El 20% de los pacientes presenté un solo signo que permitié ‘sospechar el
diagnostico, éstos fueron:
a. Hepatomegalia
b. Microcefalia
c. Lesiones oculares
d. Vomitos

Al respecto, mencionaremos dos casos interesantes:
El primero se trata de una nifia de 6 meses que fue ingresada por el Departamento de
Pediatria como Sospecha de Maltrato. La pequefia tenia una lesion externa en el ojo
izquierdo, refiriendo la tia que se golped “sola”. En el servicio al cual ingreso, se realizd
una consulta al Departamento de Oftalmologia, quienes como hallazgo incidental,
encontraron lesiones en la macula, las cuales se correlacionan con Toxoplasmosis. Al
realizar niveles séricos de Inmunoglobulina M contra Toxoplasma gondii, el diagndsiico
se confimd. Esto demuestra que muchos casos de Toxoplasmosis Congénita pueden
permanecer ocultos, sin manifestarse, en forma subclinica, hasta mucho tiempo

después, cuando aparecen las secuelas.

42

El otro casc es el de una pequefia de & meses, quien fue ingresada por presentar
diarrea, vomitos y deshidratacion severa. Durante toda su evolucién no se menciona
sintoma o signo aigunc que sea sospechosc de Toxoplasmosis. No se explica la razén
por la cual le solicitaron anticuerpos contra TORCHS. Aunque dentro de la Forma
Meningoencefalica se mencionan los vémitos asociados a somnolencia, apatia, etc ., no
es lo usual pensar en TORCHS y menos atin, en Toxoplasmosis Congénita. Dado que la
paciente tenia Deshidratacion Severa, &s parte del cuadro clinico tantc somnolencia
como apatia. Ademas, la diarrea y los vomitos son los causales de esa deshidratacién, y
éstos entre si, forman parte de un mismo cuadro bacteriano para el cual, la nifia recibié
antimicrobianos. Solamente si los vomitos hubieran sido “en proyectil” (como signo de
irfitacion meningea) asociados a convulsiories, hidrocefalia, eic. se habria justificado la
sospecha de TORCHS. Es necesaric que se justifique la realizacion de pruebas
diagnosticas en las papeletas de los pacientes.

El Retraso Psicomotor presente en el 10% de los pacientes, no solo puede

considerarse como manifestacion clinica, sine también como una secuela.
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CUADRO No. 5

METODOS DIAGNOSTICOS UTILIZADOS EN EL HOSPITAL ROOSEVELT PARA
DIAGNOSTICAR TOXOPLASMOSIS CONGENITA, DURANTE EL PERIODO DE
ENERO DE 1991 A ENERO DE 1996.

METODOS FRECUENCIA | PORCENTAJE | PROPORCION

DIAGNOSTICOS DE
PACIENTES
{20/20)
1. Niveles séricos de Ig G 6 9.09% 30%
2. Niveles séricos de ig M 18 27.27% 90%
3. Radiografia de craneo 6 9.09% 30%
4.Ultrasonido transfontanelar 9 13.64% 45%
5. Consulta a Oftalmologia 16 24.24% 80%
6. Cultivo Toxoplasma 0] 0.0% P%
7. Inoculacion raton 0 0.0% 0%
8. Electroencefalograma 2 3.03% 10%
9. Ultrasonido abdominal 5 7.58% 25%
10. Biopsia hepatica 1 1.51% 5%
11. Tomografia cerebral 2 3.04% 10%
12. Biopsia Ocular 1 1.51% 5%
TOTAL 66 100%

FUENTE: Boleta recolectora de datos” .

ANALISIS:

En total, en el Hospital Roosevelt se utilizan 10 metodos diagnosticos para
Toxoplasmosis Congénita.

# e
Ver grafica en anexo 3
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De esios métodos diagnosticos, el mas utilizado es la determinacion de niveles
séricos de lnmunog!obullina M (27.27%); 18 pacientes, es decir el 80% fueron evaluados
con esta prueba. Esta se considera un método Indirecto para diagnosticar Toxoplasmosis
Congénita. )

En el Hospital Roosevelt se utiiza la Hemaglutinacion Indirecta. Esta prueba
emplea un antigeno soiuble ligado a gldbulos rojos tamizados de camero ° La
determinacion de Ig M sirve para diagnosticar Infeccion Aguda. Sin embargo, esta
prueba puede persistir con titulos bajos (16 & 256) por algin tiempo 7.

Aligual Gue en Panama, el método es elegido por su bajo costo °, a pesar de sus

fimitaciones en cuanto a sensibilidad y especificidad. La prueba ideal (entre los métodos
indirectos), es la determinacion de anticuerpos Ig M fluorescentes, ya que los anticuerpos
pueden detectarse con mayor seguridad y en poco tiempo.
, Dos pacientes de los 18 a quienss se les realizd determinacion de niveles Sericos
de Ig M, es decir, el 11.11%, tuvo una prueba negativa. Una de las mismas fue realizada
fuera del hospital, desconociéndose el tipe de prusba utilizado. El otro fue reportade
negativo. Se le repitic el estudio ai paciente, siendo el resuitado positive. Este caso
puede ser considerade como un falso negativo.

Ei segundo método maés utilizado es ia evaluacion oftaimolégica ( en el 80% de
los pacientes).- Idealmente, TODCS pacientes con diagnostico de ' Toxoplasmosis
Congénita deben ser evaluados por un especialista. Esta evaluacion es necesaria pues
casi todos los individuos congénitamente infectados presentan coriorretinitis yfo sus
secuelas si no son tratzdos en e! periodo neonatal °. Eso significa que 4 pacientes no

han sido examinados. Este aspecto ‘es preocupante, pues 2 de ellos tenian

sintomatoicgia Meningoencefalica y, de ser este estudio positivo, los nifios hubieses sido

dlasificados como pacientes con ia Forma Cronica, fa més grave de todas.

Ei 18.75% de los pacientes con evaluacion oftaimologica fueron positivos al
examen. A uno de ellos se le realizd incluso biopsia para confirmar ¢l diagndstico. Los
hallazgos encontrados en os 3 pacientes fueron:

2. Atrofia de! nervio optico
b. Retinitis con giiosis reactiva

& Hiperirofia del nervio Optico, cicatriz coriorretiniana en macula.




El Ultrasonido transfontanelar es el tercer método diagnostico mas utilizadp,
(13.64%) Este se realizé a 9 pacientes; de ellos, el 22.22% presentd un examen
anormal, en uno se reporta leucomalacia quistica y en el otro, signos de edema sagita|
(paciente con Hidrocefalia evidente al examen fisico) Al otro pequefio a quien se s
encontré Hidrocefalia en la evaluacion clinica, se le reportd come normal este estudio,
Nuevamente, hablamos de un falso negativo.

Se le realizé Radiografia de craneo al 30% de los pacientes [cuadro no. €. Su

objetivo es buscar calcificaciones cerebrales, las cuales se presentan en dos tercios de

los casos que desarrollan la Forma Meningoencefalica '. En este estudio, el 100% de lag

radiografias fue reportado como normal. A unc de los pacientes a quien se le realizo este

estudio, se le evalud también con tomografia cerebral, en la cual se evidenciaron

calcificaciones en los plexos coroideos y nervio  oOptico (este nific desarrolié

coriomretinitis). De este caso podemos deducir dos cosas: La primera: este nifo
desarrollé posiblemente, la Forma Cronica de la Toxoplasmosis Congénita, por lo tanto,
su madre adquirié la infeccién en el primer trimestre de la gestacion. Segundo: €l
resultado negativo de la Radiografia de crénec puede considerarse como un falso
negativo.

___Eﬁn_ otro caso, donde las manifestaciones pueden
Mgningo'e’ﬁbeféligas (hidrocefalia, convulsib_nezs), ‘el estudio elegido fue tomografid

cerebral, la cual evidencio calcificaciones periventriculares.

El estudio radiografico de craneo, cuya utilidad ya se describié, puede Sef
sustituido por la tomografia cerebral, encontrando en ellz, la informacion qué
necesitamos.

Con respecto a la determinacion de los niveles séricos de inmunoglobulina G (g
G), mencionaremos que puede ser positiva a las 6-8 semanas después de adquirida la
infeccién; empieza a disminuir graduaimente en meses o afios y persiste por toda 1

vida ®. En los casos investigados en este estudio, los nifios fueron mayores de un mes de |

edad al momento de! diagnéstico, por lo que el uso de este método puede serjustificﬂd"-;

considerarsé ‘
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Sin embargo es mas recomendable la determinacion de Inmunoglobulina M, Ia cual es
sensible y especifica para determinar infecciones agudas. De heche, como ya

mencionamos, el 90% de los pacientes fue investigado por determinacién de anticuerpos

del tipo lg M.

o

Se realizaron dos biopsias, en dos pacientes diferentes. La decision para
realizarias obedscié quizéd a dudas en el diagndstice. En una de ellas se confirmo
compromiso hepatica ¥, en ol otro, se confirmé coriorretinitis. Ambos resultados se
obtienen por el esiudio hisiclégico de las muesiras. En ninguno de los informes de éstas
se hace referencia al culiive o aislamiento del protozoo. Por 1o tanto, se decduce que en
estos casos, la biopsia es ufilizada como método diagnastico complementario y no como
Método Directo de diagnostico de Toxplasmosis Congénita, los cuales se basan en el

aislamiento del protozoo por cultivo, tincién o inoculacién.

En paises subdesarrollados como el nuestro, la carencia econémica prevaleciente
en los hospitales no permite la utilizacién de métodos precisos de diagndstico, teniendo
gue recurrir a otros de mas bajo costo, pero indirectos. Ademas, y a pesar de esta
carencia, no se explotan o utilizan adecuadamente los métodos diagnosticos a nuestro
alcance. Dada la severidad de las secuelas y el pronostico de los nifios con
Toxoplasmosis congénita, es necesario realizar una evaluacion completa del paciente,
tratando de incluir fodos aquellos estudios que la literatura sugiere y que estan a la

mano: consulta con el oftaimélogo, radiografia de craneo, ultrasonide transfontanelar,

niveles séricos de Ig M e Ig G, etc.




FL

CUADRO No. 6

TRATAMIENTO ADMINISTRADO A LOS PACIENTES MENORES DE 6 MESES CoN
DIAGNOSTICO DE TOXOPLASMOSIS CONGENITA, EN EL HOSPITAL ROOSEVELT
DURANTE EL PERIODO DE ENERO DE 1991 A ENERO DE 1996. |

FARMACO FRECUENCIA PORCENTAJE |
1. Pirimetamina 19 95% '
2. Sulfadiazina 18 90% .
3. Acido Folico 7 35%
4. Espiramicina 1 5%

FUENTE: Boleta recolectora de datos” .

ANALISIS

La Pirimetamina y la Sulfadiazina se utilizan juntas para provocar una accion
sinérgica que bloquee la sintesis y utilizacién de las acidos Paraminobenzoico, Folico y:
Folinico. Esta inhibicion impide la division nuclear del parasito al momento de su
transformacion en los eritrocitos e higado ', En este estudio se encontré que el 90% de.
los pacientes recibio tratamiento con Pirimetamina y Sulfadiazina asociados. Del 10%

restante,

la mitad, es decir un paciente, recibié Pirimetamina y Espiramicina juntos.
Aunque no se describe en la papeleta la razén por la que se sustituyo la Sulfadiazing,
podemos suponer que el motivo fue carecer de ésta en el hospital. El uso de

Espiramicina es una alternativa para el tratamiento de la Toxoplasmosis Congénita. Sif
embargo, su utilizacion no es sustitutiva, sino complementaria: se prescriben
Pirimetamina y Sulfadiazina por 21 dias, alternando con Espiramicina por 30 - 45 dias

durante el primer afio de vida '

# 4
Ver grafica en anexo 3

|
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La Espiramicina se utiliza en mujeres embarazadas que cursan con
primoinfeccion por Toxoplasmosis y en quienes se prohibe el uso de los otros dos
farmacos. Su uso es mas profilactico que curativo para los nifios que se enferman

congénitamente.

Unec de les nifios no recibié tratamiento como estd indicado, por carecer de
farmacos el hospital (segin lo anotado en la papeleta) Desafortunadamente, esta
pequefa no volvié a2 consultar al hospital, ng la llevaron a Consulta Externa, y por lo

tanto, esta predispuesta a desarrollar secuelas graves.

Lamentablemente las drogas utilizadas en Toxoplasmosis Congénita no siempre
estan disponibles y su costo es alic. Muchas veces. el hospital las adquiere gracias a

donativos, los cuales no se otorgan todo el tiempo.

Del total de pacientes, sélo 6 recibieron el tratamiento completo e indicado. Esto
significa que sdlo el 30% de ellos recibid Pirimetamina, Sulfadiazina y Acido Folico.

Parece que se le resta importancia a este Ultimo. Del total de pacientes que
recibieron Pirimetamina y Sulfadiazina juntas, solo el 38.89% recibié ademas Acido
Félico.

Debemos recordar que por el mecanismo de accién del sinergismo de estas
drogas, el nifio esta expuesto a desarrollar Anemia Megaloblastica, por ello, la indicacion

‘del Acido Falico.

TASA DE PREVALENCIA

Tasa de Prevalencia de

77 X 1000 1.36 x 1000.

56,546

Toxoplasmosis Congénita =

Donde, el numerador representa los casos antiguos y nuevos de Toxoplasmosis
Congénita en nifios menores de 6 meses, y el denominador el numero total de nifios

menores de 6 meses expuestos a la misma, durante los Cltimos 5 afios.
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ANALISIS

La Tasa de Prevalencia para Toxoplasmosis Congénita en nifios menores de 6
meses, en el Hospital Rooseveit es: 1.36 x 1000. Este resultado es congruente con lg
tasa determinada en otros paises, la cual se reporia de 1-4 x 1000.

Guatemala presenta condiciones climatolégicas que propician la persistencia de
la enfermedad. Estas estan constituidas por regiones cdlidas y himedas que permiten al
toxoplasma gondii mantener su ciclo de vida. Se reporia una prevalencia alta para El
Salvador, el cual, por ser pais vecino, comparte con nosotros su caracteristico clima

tropical 37,

Debido al subregistro existente en el hospital y a la pérdida de papeletas, la Tasa

de Prevalencia es baja.

Aungue la literatura refiere que las condiciones socioeconémicas no tienen
relacion especial con la Toxoplasmosis Congénita *, en este estudio se demuestra que si

puede haber relacion porque: =

¢ Derivado de las malas condiciones socioeconémicas, la gente no tiene instruccién o
educacion (el analfabetismo alcanza niveles altos). Esto limita el conocimiento sobre
este tipo de patologia y su prevencion.

e El 95% de ias madres no tuvo Control Prenatal. Algunas fueron atendidas por
comadronas y no consideraron importante la evaluacién médica (por ignorancia o por
falta de recursos econdmicos incluso para el transporie)

* La mayor parte de |a gente que consulta al hospital es de escasos recursos, no tienen
agua intubada y no observan normas basicas de higiene, como lo demuestran los
altos indices de Enfermedades Diarreicas y Respiratorias.

* Una alta proporcién de Ia poblacién acostumbra a tener muchos animales en casa, a
los cuales no se les dan los cuidados higiénicos necesarios. Aunque si bien es cierto,

se prefiere al perro como mascota, el gato (hospedero definitivo del toxoplasma) es
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parte de los animales elegidos, como lo demuestra el hallazgo descrito en una

papeleta, donde la madre refiere tener mas de 15 gatos en casa.

La Toxoplasmosis es la zoonosis parasitaria mas difundida en la naturaleza, se

ha demostrado su presencia en todo el mundo, y, como se ratifico en este estudio,

Guatemala no es la excepeion.




51

Vill. CONCLUSIONES

1. No se dignosticd ningtn caso de Toxoplasmosis Congénita en la edad neonatal. La
mayor parte de los diagnosticos se realizaron en pacientes con un mes de vida (36.36%);
si a este resultado le sumamos el segundo mes (22.72%), obtendremos que la mayoria
de nifios {59.08%) son diagnosticados en el tiempo referido en la literatura: algunas

formas ds la enfermedad suelen manifestarse en los primeros dos meses de vida .

2. No existe una predileccién marcada por alglin sexo, ya que el 54.54% correspondié al
sexo femenino, y el 46.46% al masculino. Como se cbserva, casi no hay diferencia entre
ambos. =

3. La sintomatologia matema durante el embarazo relacionada con Toxoplasmosis no es
especifica. La fiebre y linfadenopatias suelen ser sintomas que acompanan el curso de
otras enfermedades. En este estudio, solo el 5% presentd dichas manifestaciones.
Ademas una de las madres tuvo amenaza de aborto y otra amenaza de parto prematuro.
Ambas condiciones son compatibles con el desarrollo de Toxoplamosis durante la
gestacién.

4. El 85% de ias madres no tuvo control prenatal. Por lo tanto, es de esperar que no se
diagnosticara Toxoplasmosis en ninguna de ellas. Una de las medidas profilacticas para
la Toxoplasmosis Congénita es la administracion de Espiramicina a la madre enferma,
para minimizar los efectos en el feto. Sin control prenatal y, por lo tanto, sin diagnéstico
esto no fue posible.

Dado que en la mayor parte de las historias clinicas no se especifican los
antecedentes maternos o se desconocen, no se puede determinar el trimestre
gestacional en el cual las madres cursaron con primoinfeccion por Toxoplast. 0sis.

5. La inmunosupresion matermna que acompana a las mujeres VIH positivas, permite

que el feto pueda infecarse “in Gtero”, adn si la madre adquirié la Toxoplasmosis antes

del embarazo.
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6. Los 5 signos o sintomas mas frecuentes fueron: exantema, convulsiones, ) . . . ) -
jos pacientes fue investigado con 4 métodos diagnosticos. No se utilizaron

hepatomegalia, esplenomegalia e ictericia. Algunos signos por si solos son orientadores a1 Y
adecuadamente los recursos diagnésticos con que el hospital cuenta.

para el diagnastico, aunque no sean tan frecuentes, como en el caso de la cororretinitis.

Para sospechar el diagnéstico, el 45% de los pacientes presenté solo 2 signos. E|
12. Solamente el 30% de los pacientes recibid tratamiento completo e indicado para

25% presentd de 4 a 6 signos. Mas importante que la cantidad de signos presentes, es la )
Toxoplasmosis Congénita, es decir, pirimetamina, sulfadiazina y acido félice.

asociacién existente entre ellos (por ejemplo: microcefalia-coriomretinitis, ictericia- 5 plpd . )
El 4cido félico se indica para prevenir la Anemia Meganoblastica que puede resultar de la

microcefalia) para orientar el diagnostico.
aceidn sinérgica de la pirimetamina v suifadiazina. Solo el 38.88% de ios que recibieron

- ) i —~_ | estas drogas, recibieron ademas écido félico.
- 7. Son diagnosticos diferenciales entre si, las enfermecades de TORCHS® . Por ello es 4

. comun observar en muchas papeletas como diagnostico inicial “sospecha de TORCHS”
= /1 13. La prevalencia de la Toxoplasmosis Congénita en el Hospital Roosevelt, para nifos

“el cual se define mediante el apoyo de los métodos diagndsticos. i
e menores de 6 meses es de 1.13 X 1000 nifios. Este resultado es similar al reportado por

| i ' i ofros paises.

| 8. No se pudo clasificar a cada paciente dentro de las tres formas de Toxoplasmosis B

| Congénita, por falta de informacién existente en las papeletas y en desconocimiento de v J

| 14. El retraso psicomotor es la Unica secuela evidente. A pesar de incluir en el estudio
los antecedentes matemos.

nifios muy pequefios, por medio de las evoluciones clinicas anotadas en la consulta

‘ . " . . ) externa, pudo comprobarse como la Toxoplasmosis Congénita puede marcar para
9. No se observé en ninguno de los pacientes la Triada Clasica de Sabin Feldman de la :

o . - . : . X siempre la vida de un ser humano.

Forma Crénica de la Toxoplasmosis Congénita: “hidrocefalia-calcificaciones cerebraies-

coriomretinitis”

10. En el Hospital Roosevelt se utilizan Métodos Diagnésticos Indirectos para evaluar
Toxoplasmosis Congénita. El estudio mas utilizado es la determinacién de niveles
séricos de Ig M, mediante Hemaglutinacion Indirecta. Este método es sencillo, determina
el desarrolio de infeccion aguda y es de bajo costo.

El segundo método mas utilizado, de los diez que son aplicados en el hospital 5
la evaluacion ;::ftalfnolégica. Esta se realizé al 80 % de los pacientes, de ios cuales el
18.75% resultd positivo para Toxoplasmosis Congénita, es decir, gue presentaron
coriorretinitis.

. 11. A pesar de que se recomienda estudiar cuidadosamente a los nifios sospech056§ Cl%
Toxoplasmosis Congénita por la severidad del pronéstico y las secuelas, solo el 30% dé \ P

2 Toxoplasmosis, Rubeola, Citomegalovirus, Herpes y Sifilis

E -




IX. RECOMENDACIONES

1. Investigar adecuadamente a los pacientes: realizando un interrogatorio completo y
detallado haciendo un examen fisico a conciencia y utilizando adecuadamente los
recursos que el hospital posee,

2. Inscribir al paciente con diagnostico de Toxoplasmosis Congénita en el programa de
estimulacion temprana, para descubrir cualguier tipo de retraso en su desarrollo y poder
asi estimulario hasta donde sea posible,

3. Crear un comité muliidisciplinario para evaluar cada caso individualmente; y que

ademas se encargue de gue la medicina antiioxoplasma esié disponible.

4. Medir niveles séricos de Ig M é Iy G a las madres de los pacientes, para confirmar
que cursaron con Toxoplasmosis durante el embarazo, y por lo tanto, sus hijos pueden
estar congénitamente infectados.

5. Realizar una consulta periddica con el oftalmélogo, para descartar el desarrollc de
coriorretinitis.

6. Dar un buen plan educacional a los padres de los nifios con esta enfermedad para
que perseveren en el tratamiento de sus hijos, en su control de la consulta externa, ete.
Organizar un programa de educacién para las madres que asisten a control prenatal
€ it f
n el Hospital Roosevelt, por medio del cual, se les ensefie a prevenir Toxoplasmosis.

- edad al momento del diagnéstico
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X. RESUMEN

La presente investigacion, un estudio Observacional Descriptivo, se realiz6 en el
Hospital Roosevelt, en nifios menores de 6 meses de edad con el objetivo de evaluar el
abordaje clinico y terapéutico de la Toxoplasmosis Congénita, asi como su prevalencia

en esa institucion.

Se revisaron los archivos del hospital, obteniendo 20 papeletas de pacientes que

cursaron con esia enfermedad durante los Ultimos 5 afnos.

Se elabord una boleta recolectora de datos, en la cual se incluyeron los

siguientes aspectos:

- SEX0
- antecedentes maternos - sintomas y signos

- estudios diagndsticos - tratamiento

- prevalencia
Los resultados se presentan en cuadros tabulados de las boletas.

En la poblacion estudiada se encontrd que el sexo femenino fue ligeramente
superior (54.54%) sobre el masculino (45.46%). L.a mayor parte de los diagnosticos se

realizaron en los pacienies con un mes de edad (36.36%). No se realizdé ningdn

diagnéstico en la edad neonatal.

Con respecto a los antecedentes maternos se comprobo gue el 95% de las

madres NO tuvo control prenatal, y por lo tanto, a ninguna de ellas se le diagnosticd

Toxoplasmosis durante el embarazo. Sélo el 5% de las madres refirio sintomatologia

durante |a gestacién: ésta consistio en fiebre y linfadenopatias. Se considera interesante
que la madre de uno de los pacientes (que cursd asintomatica durante el embarazo)

refirio tener en casa mas de 15 gatos. El gato es el hospedero definitivo del toxoplasma

gondii.

/ ;
Los principales sintomas y signos fueron ‘en orden de frecuencia: exantema,

convulsiones, hepatomegalia, esplenomegalia, ictericia.




56

El 45% de los pacientes presentd solamente 2 signos clinicos al memento dej
diagnéstico. Las asociaciones entre éstos hicieron posible la consideracion de TORCHS
como diagnostico, y mas especificamente de Toxoplasmosis.

El 25% de los nifios present6 como manifestacion clinica un solo signo, el cual en
la mayoria de casos, fue muy sugestivo de Toxoplasmosis Congénita, como el caso en g
cual sélo se manifestd coriorretinitis o solo microcefalia.

No se clasificé a los nifios dentro de las formas aguda generalizada
meningoencefalicx o cronica por la inconsistencia de la informacion en las papeletas
Por esta razon, tampoco se estimé la edad gestacional en la que cada feto se infectd.

Los estudios diagnésticos utilizados en el hospital son indirectos para comprobar
la Toxoplasmosis Congénita. Al 90% de los pacientes se le evalué con determinacion de
niveles séricos de Ig M, por Hemaglutinacién indirecta. El segundo método mas
frecuente fue la evaluacién Oftalmoldgica para descartar Ia presencia de coriometinitis.
De los 16 pacientes evaiuados, sélo el 18.75% de los pacientes fue positivo para el
examen. Esta evaluacion es recomendada por los oftalmélogos periédicamente, dadas

las secuelas que puede dejar esta enfermedad en los nifios.

Sélo el 30% fue diagnosticado con 4 métodos diagnésticos (radiografia de
craneo, ultrasonido transfontanelar, determinacién de niveles séricos de lg G, etc.)

Solamente el 30% de los pacientes recibié pirimetamina, sulfadiazina y &cido
félico. En muchos casos no se administrd &cido félico para prevenir la anemia
megalobastica. Aunque el 90% de los pacientes recibié tratamiento con pirimetamina Y
sulfadiazina, solo el 38.89% de ellos recibié ademas acido félico,

La prevalencia de Toxoplasmosis Congénita en el Hospital Roosevelt, en l0s
ninos menores de 6 meses es de 1.36 x 1000 nifios, como ocurre en otros paises. h

La tnica secuela evidente antes de los 6 meses en los pacientes estudiados es €l
retraso psicomotor, el cual afect6 al 10% de elios.

-
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ANEXO 1

BOLETA PARA RECOLECCION DE DATOS

No. Registro Médico:

%

61

;,;., | Nombre del Paciente:
. . . Edad

meses.

Nombre de los padres:

| Direccion:

“ANTECEDENTES MATERNOS:

1. ;Presents fiebre y/o adenopatias
‘durante el embarazo?

2 - ; Tuvo Control Prenatal?

3 - ;Se le diagnosticé Toxoplasmosis

durante el embarazo?

*HALLAZGOS CLINICOS:
1 - Bajo peso al nacer

1 '2- Cambios de temperatura
3 '3 - Exantema
3 4 - Ictericia

|5 - Hidrocefalia

6 - Microcefalia

7 - Lesiones oculares
8 - Hepatomegalia

S - Esplenomegalia
10 - Convulsiones

11 - Otros: (especificar)

Si
Si

Si

Si
Si
Si
Si
Si
Si
Si
Si
Si
Si

No
No

No

No
No
No
No
No
No
No
Neo

No

No

|




62 ) 62
* ESTUDIOS DE GABINETE ANEXC 2
1 - Niveles séricos de Ig G Si No
Hallazgos: GLOSARIO
2 - Niveles séricos de ig M Si
Hallazgos: Especificidad: ~
3 - Radiografia del créneo Si Proporcién de resultados negativos verdaderos detectados por la prueba de
Hallazgos: tamizaje.
4 - Ultrasonido irasfontanelar Si
Hallazgos: Sensibilidad:
5 - Consulta a Cfialmologia Si Proporcion de resultados positivos verdaderos detectados por fa prueba de
Hallazgos: tamizaje.
6 - Cultivo del Toxoplasma Gondii Si
Hallazgos: Valor Predictivo Positivo:
7 -Inoculacién en ratones | S| Es el nimero de positivos verdaderos dividido por el nimero total de los
Hallazgos: ‘ identificados como positivos.

8 - Otros (especificar)

* TRATAMIENTO

1 - Pirimetamina Si
Dosis:
2 - Sulfadiazina Si
Dosis:
3 - Acido Folinico Si
Dosis:
* OBSERVACIONES: / :
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Fuente: Cuadro 1
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